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1. Introduction 
Si la résistance d'un vecteur du paludisme à un insecticide 'a effet réma- 
nent a été constatée pour la première fois il y a plus de 16 ans, la mesure du phéno- 
mène sur le terrain n'est effectuée couramment que depuis quatre ou cinq ans, I1 a 
aussi fallu attendre cette époque pour que la recherche de la résistance devienne 
systématique, même en l'absence de tout indice de son existence, et pour que soient 
entreprises des études minutieuses et de longue haleine sur sa transmission h6rGrii- 
taire. Deux facteurs ont stimulé ces investigations : tout d'abord, dans le cadre de 
l'kradication du paludisme, l'étude d~ la résistance des vecteurs aux insecticides \ 
I 
était capitale; ensuite, l'OMS a mis au point des tests normalisés qui ont rendu 
possibles des recherches générales sur le terrain. Nombre d'entomologistes, qui 
étudient la réaction des moustiques aux insecticides & effet rémanent, ont maintenant 
2 leur disposition le nécessaire d'épreuve permettant de mesurer la sensibilité des 
I/ insectes adultes ou de leurs larves. 
La publication, par l'OMS, d'une série de documents résumant les dernières 
connaissances acquises 
beaucoup aidé !Les 'sp&cialistes à se tewr au. courant des résultats obtenus dans ce 
domaine en rapide évolution.. A1or.s qu*ils particLpaient 2L la préparation du dernier 
de ces documents (WHO/bIa1/325 - WHO/Insecti~ides/l29~ décembre 1961) , les auteurs de 
l'dtude qu'on va lire ont pensé que le moment était venu de procéder & une premizre 
évaluation de l'impdrtance pratique 'de la .résistance des moustiques dans quelques. 
régions; ek.i.1 1eur.a sembl<.qye 11ktucIe successive de,s principaux vecteurs du palu- 
propos de la résistance anophélienne aux insecticides a 
. .  
disme pour lesquels existe une information abondante constituerait la meilleure 
façon d'aborder le sujet. 
. ,  I a .  
On a souvent prétendu que, partout oh les insecticides sont constamment 
La lutte utilisés contre les moustiques, la résistance appara'ltrait tôt ou tard. 
contre Le paludisme devient alors une course pour Qliminer la maladie avant que ne 
se développe la résistance, devenue ainsi une sorte d'épouvantail dont chaque mani- 
festation nouvelle provoque de sententieux hochements de tête. 
vouloir minimiser l'importance du phénomène dans la plupart des régions infectées, 
les auteups de cet exposé espèrent replacer les choses dans leur véritable perspective 
Pourtant, et sans 
A S .  
. 
en montrant l'étendue de la résistance par rapport 8. la distribution géographique des 
vecteurs. Si l'éradication du .paludisme est bien une course contre la résistance, il 
est encourageant d'enregistrer un succès manifeste dans une région au moins 
(A. culicifacies aux Indes) et de sérieuses chances de réussite dans d'autres 
(A. sacharovi en Grkce, Turquie et Iran). 
Il est un aspect assez général du problème qui doit retenir l'attention : 
dans de nombreuses régions, la résistance des anophèles aux insecticides semble due 
principalement (et, en certains endroits, entièrement) 8. 1 'emploi d'insecticides 
agricoles ou de larvicides; il en est ainsi, parmi les exemples donnés ici, pour : 
A. gambiae dans une partie du Nigéria du Nord, A. sacharovi dans certaines régions 
de Grèce et 8. Adana (Turquie), et A. stephensi 8. Madras (Inde). Parmi les espèces 
non étudiées dans le présent document, on pourrait citer des exemples tout aussi 
frappants : A. quadrimacula-tus dans la vall6e du Mississippi, A. albimanus dans les 
Républiques de l'Amérique centrale (en particulier 1.e Salvador), A. phareensis en 
Egypte et au Soudan, et A. sergenti dans.la vallée du Jourdain. L'emploi immodéré 
de la dieldrine (ou du HCH, qui peut provoquer une résistance croisée 8. la dieldrine) 
pour protéger des cultures telles que le coton, a constitué dans certaines régions 
du globe un gros obstacle 8. l'efficacité des insecticides B effet rémanent utilisés 
pour l'kyadication du paludisme. 
forte qu'on peut pratiquement la considérer comme "absolue". 
ment, souvent dans les deux ans qui suivent l'emploi- généralisé de l'insecticide, 
c'est-à-dire avant que lg réservoir humain de parasites ait pu etre reduit ?i un niveau 
La résistance des vecteurs h. la dieldrine est si 
Elle appara3-t rapide- 
suffisamment bas pour qu'une nouvelle prolifération des moustlques ne présente plus 
de danger. 
de la dieldrine a cessé depuis plusieurs années, on n'a pas enregistré de retour 
Enfin, elle est durable et, dans les régiqns oh la pression sélective 
I caractérisé 8. la sensibilité normale. 
I1 semble qu'une réversion Partielle se soit Droduite chez A. sundaicus. 1 
dans quelques villages de la côte sud du centre de Java,et chez A. culicifacies, 
dans le district de Thana (Maharashtra, Inde). 
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Puisqu'on ne connaft actuellement que deux insecticides, le DDT et la 
dieldrine, qui soient aompl'etement efficaces pour 1' Qradication du paludisme (car 
l'activité des dosages utilisés peut durer au moins 6 mois), il est déjà inquiétant 
de perdre une de ces arme's surtout pour en avoir fait un emploi excessif 8. d'autres 
fins. Mais la situation serait beaucoup plus grave encore si,' pour la même raison, 
aucun des deux insecticides-ne pouvait plus jouer son rôle primordial dans l'offen- 
sive contre le paludisme; c'est hélas ce qui est arrivé au Salvador et dans la région 
du Golfe persique, par exemple. 
Devant ce risque, il semble que gouvernements et institutions internatio- 
nales devraient Qtudier avec soin ce qui peut être fait-pour réduire progressivement, 
dans toutes l es  régions oÙ sévit encore le paludisme, l'emploi agricole ou larvicide 
du DIX, de la dieldrine et du HCH, qui devraient être réservés temporairement à 
l'éradication du paludisme. Entre-temps, on ne saurait-trop insister sur l'urgerce 
de la mise au point et de l'utilisation expérimentale d'insecticides de remplacement, 
tels que certains composés organo-phosphorés. 
La plupart des rapports inédits ou des articles que nous avons consultés 
pour notre travail ne traitent que d'une seule espèce d'anopnèles, c'est pourquoi 
nous avons préféré donner pour chacune des cinq sections de ce rapport une biblio- 
graphie séparée. 
pour la premihe fois dans le document WHO/Ma1/325 - WHO/Insecticides/l2g. 
vou&iÓns remercier les nombreux correspondants ou fonctionnaires de 1 'OMS en mission 
dont les communications ou les rapports ont rendu possible ce travail de synthèse. 
Un grand nombre des documents auxquels nous nous sommes brièvement référés dans cette 
Qtude seront probablement publiés sous le nom de leur auteur. 
Les cartes qui se rapportent aux diverses espèces ont kté publiées 
Nous 
J 
* 
n 2. Anopheles gambiae Giles (figure 1) 
I 
l 
I 
Les premières observations r e l a t ives  8. 1' apparition d'une population 
' $  - .Lo Í f  
d'A. gambiae rés i s tan te  8. l a  dieldrine ont été f a i t e s  dans l ' h e s t  Sokoto, au Nigdria 
du Nord, par  E l l i o t t  & Ramakrislma (1956). Dans certaines loca l i t&s ,  l a  population 
d'A. gambiae est revenue 8. sa densité normale dans l 'année qui a su iv i  l e  premier 
traitement des maisons 8. la dieldrine (1954). La résistance 8. cet insect ic ide s 'es t  
manifestée plus nettement encore au cours de l a  saison des pluies de 1955 dans toute  
l a  zone t r a i t ée ,  entra?nant une in tens i f ica t ion  de l a  transmission du paludisme 
(Ramakrishna & E l l i o t t ,  1959 & 1960). 
1 
Davidson (1956n, 1356b) a montré que. l a  résistance e s t  monofactorielle, 
8. dominance incomplète e t  d'une t r è s  grande ampleur. I1 a constaté que des femelles 
exposées pendant une heure dans les conditions standard des tests OMS, 8. un papier 
imprégné de dieldrine & 0,4 $ avaient l a  mortali té suivante : tous les  homozygotes 
sensibles (SS) sont tués, les homozygotes rés i s tan ts  (RR) e t  l e s  hétérozygotes (RS) 
survivent. Une exposition d'une heure 8. un papier imprégné de dieldrine 8. 4 $ ne 
laisse survivre que les  individus RR. Davidson a observé en outre que l a  résistance 
s 'é tend au HCH e t  aux dérivés du cyclodiène. De son côté, E l l i o t t  (1958) a déterminé 
expérimentalement les  concentrations de dieldr ine permettant de discriminer les t r o i s  
génotypes dans un test  de sens ib i l i t é  la rva i re  comportant une heure de contact e t  
cinq heures de mise en observation. Ces observations ont permis une étude précise de 
l 'extension de l a  résistance d'A. gambiae 8. la dieldrine en Afrique. 
Au Nigéria, E l l i o t t  & Armstrong (1957) ont observé des phénomènes de résis- 
tance 8. Kano (Nord-Est Nigéria), les spécimens rés i s tan ts  étant peu fréquents. Dms 
l a  même v i l l e ,  E l l i o t t  (1959) a trouvé plus t a r d  50 ,$ du génotype RR e t  42 ,$ du géno- 
type RS; il a at t r ibué ce phénomène à l 'emploi du HCH en agriculture pour l a  protection 
des stocks d'arachides. 
Dans l a  région du Sokoto occidental, Armstrong - e t  a l .  (1958), puis 
Ramakrislma & E l l i o t t  (1959) ont trouvé des A. gambiae rés i s tan ts  jusqu'8. 23 km des 
zones t r a i t ée s ;  deux mois après l e  premier traitement d'une vaste zone par l e  HCH, 
86 % des A. gambiae appartenaient aux génotypes RR e t  RS. D a n s  la zone t r a i t é e  
depuis 1954 au HCH, l a  population d'A. gambiae se  .amposait uniquement du génotype RR, 
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en 1957, a lors  que dans l a  zone qui a é t é  t r a i t é e  à l a  dieldrine en 1954 e t  1955, 
t e r r a in  confirment l e s  études de laboratoire de Davidson & Pollard (1958) qui ont i. t- * 
* 
* 
puis au HCH, on trouve un mélange de génotypes RR e t  RS. Ces observations sur  l e  
montré que l e s  traitements B l a  dieldrine sont absolument sans e f f e t  sur l e  génotype 
RR e t  t r è s  peu efficaces contre l e  génotype RS, alors que l e  ECH e s t  peu efficace 
contre l e  gdnotype RR, mais tue pendant plusieurs semaines l e  génotype RS dans des 
conditions simulant cel les  de l'emploi sur  l e  te r ra in .  
En Haute-Volta, des populations d ' A .  gambiae résis tantes  B l a  dieldrine 
sont apparues dans deux vil lages isolés,  20 8. 2 1  mois après l e  premier traitement 
8. l a  dieldrine (Hamon e t  al . ,  1957); 24 mois exactement après l e  premier traitement, 
l a  population se composait presque exclusivement d'homozygotes rés is tants .  En s i x  \ 
mois, l e s  indices parasi ta i res  des habitants de ces deux villages, qui avaient consi- 
dérablement baissé au cours des 20 mois suivant l e  premier traitement 8. l a  dieldrine, 
sont revenus 5 l eur  niveau i n i t i a l .  En 1957, des femelles rés is tantes  ont é té  obser- 
vées en proportions variables (5 $ B 33 $ de RR e t  RS) dans u n  rayon de 15 B 38 km 
autour de vil lages t r a i t é s  8. l a  dieldrine e t  de l'ancienne zone t r a i t é e  B 1'HCH en 
1953-1954 (Hamon e t  al., 1958). En 1958, une enquête menée sur  une région de 150 km 
environ autour de Bobo Dioulasso, dans des vil lages éloignés des zones de traitement 
e t  n'ayant jamais é t é  t r a i t é s  em-mêmes, a f a i t  découvrir en plusieurs points un 
pourcentage appréciable de génotypes rés i s tan ts  (Hamon & collaborateurs, observations 
non publiées). 
Au Libéria, des populations d ' A .  gambiae résis tantes  B l a  dieldrine ont é t é  
découvertes en 1957, environ deux ans après l e  premier emploi de cet  insecticide pour 
l e  traitement des habitations, par Schoof & MeChristie ( c i t é  dans OMS, 1958) e t  par 
Ramsdale (rapport inédit  B l ' O M S ,  1957). Peu après, E l l i o t t  (rapport inédi t  B l'OMS, 
1958) a observé que dans toute l a  zone t r a i t é e  à. l a  dieldrine, l a  population 
d'A. gambiae é t a i t  composée presque exclusivement de génotype RR. Les génotypes RR 
e t  RS se  rencontrent également en Guinée, 5 12 km de l a  zone t r a i t d e  (Guttuso, rapport 
inédit ,  1958), e t  malgré l e  r e t r a i t  de l ' insec t ic ide  au début de 1958, Petrides, en 
juin 1959 (rapport inédi t  B l ' O M S )  a trouvé encore une majorité de génotypes RR e t  RS 
dans un vi l lage jamais t r a i t é  inclus dans l'ancienne zone de traitement par l a  diel-  
drine. Selon Gubbuso, l 'appari t ion de l a  résistance a entrafné une for te  augmentation 
de l a  transmission paludique dans l e s  zones t r a i t é e s  2t l a  dieidrine. 
FIG. I A. gombioe 
Legend (Figures 1 - 5 ) 
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En Côte-d'Ivoire, des spécimens d'A. gambiae rés i s tan ts  8. l a  dieldrine ont 
é t é  observés en 1958 dans des vil lages non t r a i t é s  aux environs d'Abidjan, l a  propor- 
t?on des génotypes RR e t  RS diminuant de 23 $ à 8 $ à mesure qu'on s 'é loignai t  
(5-17 kni) 
HCH (Adam e t  al.,  1958a, 1958b). Une population d'A. gambiae composée k 97 $ de 
génotypes RR e t  RS a é t é  décelée B La Bia, près de l a  f ront ière  du Ghana; ce t te  agglo- 
mération avait é t6  t r a i t é e  pour l a  première fo i s  dix mois auparavant (dieldrine dans ksi 
m-isms et HCH sur l e s  g4tes larvaires)  (Adam - e t  al., 1958 a ) .  Enfin, en 1961, dans 
un vi l lage de l a  région de Man, apparemment jamais t r a i t é  par aucun insecticide, 
Le Berre (observation non publiée) a trouvé chez A .  gambiae 4 
10 $ de génotype RS; l a  plus proche agglomération t r a i t é e  8. la dieldrine e t  au HCH 
é t a i t  l a  v i l l e  de M a n  s i tuée B 60 km de distance. 
d'Abidjan, v i l l e  t r a i t é e  depuis des années au DDT, à l a  dieldrine e t  au 
de génotype RR e t  
En Sierra  Leone, E l l i o t t  (1959) a observé chez A. gâmbiae 12 $ de génotype 
RR e t  54 $ de génotype RS. 
Au Sud Dahomey, en févr ie r  1959, après deux ans e t  demi de traitement des 
maisons 8. l a  dieldrine,HLstein (rapport inédit ,  1959) a observé dans l a  zone t r a i t é e  
une pe t i t e  proportion de génotype RS, alors q u ' i l  n'en a trouvé aucune t race dans les 
vi l lages  voisins non t r a i t é s .  En mai-août 1957, Hdstein & Ramsdale (rapport inédit, 
1957) n'avaient pu détecter de spécimens rés i s tan ts  dans l a  zone t r a i t é e  & l a  dieldrine. 
Un an après l a  découverte des premiers individus résistants,  Asvall (rapport inédit ,  
1960) a signalé que, dans l a  zone t r a i t ée ,  les indice sporozoïtiques d'A. gambiae 
étaient  revenus sensiblement au niveau observé sept ans auparavant, smnk l e  début 
des campagnes antipaludiques. I1 faut noter toutefois  que ces observations se rapportent 
non seulement B une population d'A. gambiae résis tante  & l a  dieldrine, mais aussi  8. 
une zone o Ù  l e s  dépôts de dieldrine dans l e s  habitations sont vieux de deux ans. Pour 
ce qui e s t  de l a  persistance de l a  résistance à l a  dieldrine, Ramakrishna & Thélin 
(rapport inédit, 1961) ont constaté qu'en 1961, B Cotonou, l a  population d ' A .  gambiae 
é t a i t  encore entièrement composée de génotype RR. 
D a n s  l e  Sud Togo en août-septembre 1959, après plus de t r o i s  ans de t r a i t e -  
ment des maisons . . .. & l a  dieldrine, Petrides (rapport inédit ,  1959) a observé .& Lomé 
plus de 87 $ de génotypes RR e t  RS chez A. gambiae, mais n'en découvre aucun dans les 
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vi l lages  plus A l ' i n t é r i e u r  des t e r r e s ,  également t r a i t é s  8. l a  dieldrine.  On peut 
supposer que l a  sélect ion a é t é  accélérée 8. Lomé par l'emploi régul ier  de larvicides  
par 1e"serv ice  d'hygiène de l a  v i l l e .  
D a n s  l a  région de l a  Volta (Sud Ghana), l a  résistance 8. l a  dieldr ine a é t é  
soupçonnée en décembre 1959 e t  en août-septembre 1960; Coker (rapport inédit ,  1960) 
a trouvé 50 % 8. 72 $ de génotype RR dans des v i l lages  t r a i t é s  8. l a  dieldr ine depuis 
deux ans e t  dans des vi l lages  non t r a i t é s ,  mais s i t ués  dans une zone o Ù  1'HCH e s t  
employé A des f in s  agricoles.  A. gambiae melas, dans une zone voisine non t r a i t ée ,  
e s t  r e s t é  normalement sensible 8. l a  dieldrine.  (On ne connaTt jusqu'8. présent aucun 
cas de résistance aux insect ia ides  chez A. gambiae melas.) 
Dans l a  région de Maroua (Nord Cameroun), Mouchet & Caval_îé (1959) ont 
trouvé 74 $ de génotypes RR e t  RS dans l e  vi l lage de Kaé16 t r a i t é  depuis deux ans 8. 
l a  dieldrine,  mais n 'en trouvent aucun dans une zone non t r a i t é e  voisine. L'apparition 
de l a  résistance a coïncidé apparemment avec une épidémie de paludisme, alors que l e  
traitement des habitations 8. l a  dieldr ine ava i t  é t é  t r è s  eff icace jusque-lb (Cavalié, 
rapport inédi t ,  1959). D a n s  l a  région de Pfialmayo (Sud Cameroun), une p e t i t e  épidémie 
de paludisme s ' e s t  déclarée f i n  1960, après quatre ans de traitements 8. l a  dieldrine, 
e t  plus d'une année après l a  dernière capture d'un spécimen d'A. gambiae (Noel, rapports 
inédi ts ,  1960-1961). L'enquête f a i t e  par Mouchet en décembre 1960 (communication 
inédi te  & l'OMS) montre l 'exis tence d'un p e t i t  foyer d'A. gambiae composé de 99 % 
8. 100 $ du génotype RR. Une enquête f a i t e  également. en décembre 1960 dans l a  région 
d'Eséka, t r è s  lo in  de Mbalmayo, vers Douala, montre également l a  présence d'une popu- 
l a t i o n  d'A. gambiae r é s i s t m t e  & l a  dieldr ine dans une zone t r a i t é e  8. l ' a i d e . d e  ce t  
insect ic ide.  A. gambiae ayant réapparu A Douala en assez grande abondance longtemps 
auparavant, e t  aucun t e s t  de s e n s i b i l i t é  n'ayant é t é  f a i t  dans ce t t e  v i l l e ,  il e s t  
possible que l e s  A. gambiae r é s i s t an t s  B l a  dieldr ine observés dans l a  zone p i lo te  
de'-Y3öüiï& 
(8. Eséka), a ient  é t é  in t rodui t s  A Douala par l a  route ou l e  chemin de fer. 
. .._. .- 
. ,  
( A  Mbalmayo) e t  dans l a  zone de l a  campagne mtipaludique du Sud Cameroun 
Au Mali, les premières observations sur  l a  résistance d'A. gambiae l a  
dieldr ine ont é t é  f a i t e s  dans l a  région de Koutiala par Adam en août 1958 (Hamon, 
Eyraud e t  al . ,  1961), dans un v i l lage  non t r a i t é  o Ù  3 $ environ des femelles é ta ien t  
. , . ... 
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résistantes.  En août 1960, 8. Bougouni, l o c a l i t é  également non t ra i tée ,  Eyraud a trouvé 
dans l a  population d'A. gambiae 35 $ de génotype FiR e t  17 $ de génotype RS. Ce résu l ta t  
paraet appeler une investigation plus poussée. 
Dans l a  République du Congo (Brazzaville), l a  résistance d'A. gambiae 2 l a  
dieldrine a é t é  découverte 8. Brazzaville par Adam (communication inédite & l'OMS), 
en février-avri l  1961, svec 86 % de génotype RR e t  11 $ de génotype RS, e t  à Pointe- 
Noire par Nguy (rapport inédi t  B l ' O M S ) ,  en a v r i l  1961, avec 92 $ de génotype RR. 
Ces deux v i l l e s  sont t ra i tées ,  
d'insecticides, dont l e  HCH e t  la dieldrine.  
depuis des années, 8. l ' a ide  d'une grande var ié té  
Les ktudes de Davidson (1956a, 1956b e t  1958) ont montré que, chez 
A. gambiae, l e s  hétérozygotes mgles rés is tants  8. l a  dieldrine sont souvent s t é r i l e s .  
Cette s t é r i l i t é  e s t  due en par t ie  au croisement de souches sensibles e t  rés is tantes  
d 'origines géographiques différentes e t  en par t ie  B une certaine incompatibilité 
génétique apparente entre l e s  souches sensibles e t  rés is tantes ,  L'importance pratique 
de ce t te  s t é r i l i t é  des hétérozygotes mâles ne. peut ê t r e  appréciée actuellement. El le  
s u f f i t  parfois 2 empêcher l 'appl icat ion de l a  l o i  de Hardy-Weinberg pour l 'é tude de 
l a  dynamique de l a  résistance dans l e s  populations composées d'un mdlange de d i f fé -  
rents  génotypes. Cependant, dans l e s  populations étudiées au stade larvaire  ,par 
E l l i o t t  e t  d '  autres chercheurs, l e s  proportions des génotypes concordent bien avec 
c e t t e  l o i .  
1 
- 
Davidson a observé en outre (loc. c i t . )  que l e s  homozygotes rés i s tan ts  sont 
moins sensibles que l e s  autres gdnotypes 8. des conditions de milieu défavorables. 
C'est peut-être l a  raison pour laquelle, lors de 1'Qtude génétique i n i t i a l e  de l a  
résistance d ' A .  gambiae 2 l a  dieldrine, on a constaté une différence entre l a  popu- 
l a t ion  d'A. gambiae nigérienne e t  l a  souche que donnèrent ses oeufs aprks ' transport  
8. Londres. La population d'origine comprenait environ 17 ,% de génotype RR, or après 
de longs délais  de route, sur  l e s  mil l iers  d'oeufs envoyés, 200 seulement ont éclos 
e t  ont donné des adultes correspondant uniquement au génotype FU?. 
Les récents travaux de Davidson & Jackson (1962) e t  de Coronel (1962) ont 
abouti 8. une découverte qui peut ê t r e  t r è s  impox-tante pour l e s  études ul tér ieures  de 
la rés i s tmce  chez A. gambiae. Croisant 15 souches différentes de laboratoire, ces 
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auteurs ont montré que les A. gambiae d'Afrique occidentale e t  d'Afrique orientale 
appartiennent 2 deux groupes g6nétiques d i s t inc t s  dont l e  croisement donne des 
femelles fer t i les  e t  100 $ de mâles s t é r i l e s .  On ne constate pas de s t é r i l i t é  lorsque 
mâles e t  femelles appartiennent au même groupe, quelle que s o i t  l e u r  origine géogra- 
phique. Une étude approfondie a révélé des différences morphologiques, légères mais 
s ignif icat ives ,  entre  les adultes e t  entre  les nymphes de chacun des deux groupes. 
I1 e s t  int6ressant de constater que l e s  souches des deux groupes d'Afrique 
occidentale peuvent devenir rés is tantes  & l a  dieldrine,  a lors  que ce l les  de l 'Afrique 
or ientale  ne l e  peuvent pas, Rien ne prouve, pour l ' i n s t an t ,  que les deux groupes qui 
ont é t é  différenciés par l a  génétique e t  l a  morphologie correspondent & ceux qu'avait  
distinguks Holstein (1954) parmi l e s  populations d ' A .  gambiae d'Afrique occidentale, 
s u r  l a  base de certaines différences dans l e s  indices maxillaires des femelles. On ne 
s a i t  pas non plus s ' i l  ex is te  entre  les deux groupes envisagés des différences dans 
1 les préférences alimentaires e t  les habitudes diurnes e t  nocturnes. 
Les observations sur  l e  t e r r a i n  au Nigdria, au Libkria, en Haute-Volta e t  
au Cameroun montrent que l e  développement de l a  résistance chez A. gambiae peut provo- 
quer une reprise  de l a  transmission du paludisme. Ramakrishna e t  Ellioltt (1.960), puis 
Adam - e t  a1.(1960) ont montré que les  indices sporozoïtiques des populations sensibles 
e t  rés is tantes  é ta ient  t r è s  voisins au Nigkrïa comme en Haute-Volta, et.que, dans ce , 
dernier pays, l e  taux quotidien moyen de survie é t a i t  voisin de 0,92 dans une popu- 
l a t ion  composée & 99 % d'homozygotes rés i s tan ts .  
La sélect ion de populations d ' A .  gambiae re'sistantes & l a  dieldrine e s t  
généralement t r è s  rapide du f a i t  du grand avantage que possèdent les génotypes RR 
e t  RS vis-&-vis du génotype SS en prgsence de d6pGts de dieldrine et, dans une molndre 
mesure, de HCH. Le cas l e  plus rapide connu (Adam, 1958a) correspond à un traitement 
simultané des habitations e t  des &tes  lai-vaires. En règle générale, l e  gkne de rés i s -  
tance d'A. gambiae 8. l a  dieldrine tend & diffuser  dans les zones non t r a i t é e s  e t  8. se  
maintenir après l e  r e t r a i t  de l a  pression insecticide.  
. -  
Le mot "groupe" a é t é  conservé car c ' e s t  ce lu i  qu'ont u t i l i s é  l e s  auteurs; mais 1 
11 est  plus corsectde considérer qu'on étudie deux membres du groupe d'espèces unique 
consti tué par A. gambiae - Ed. 
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Jusqu'ici, on n ' a  constaté sur l e  t e r r a in  aucun cas de révarsion & l a  sensi- 
b i l i t é  chez A. gambiae. Cependant, Ramakrishna nous informe (communication personnelle) 
que Dwidson a obtenu, & p a r t i r  d'oeufs en provenance de Tungan Buzu (Nigéria du Nord), 
des adultes sensibles & l a  dieldrine e t  au DDT, alors qu'en 1956, dernière année de 
traitement de Tungan Bum par l a  dieldrine e t  l e  HCH, l e s  populations anophéliemes 
y étaient  rés is tantes  8. l a  dieldrine. Les recherches concernant l a  réversion dans l a  
nature doivent donc ê t r e  poursuivies. 
Les populations d ' A .  gambiae résis tantes  8. l a  dieldrine e t  au HCH sont norma- 
lement sensibles au DDT (Hamon e t  al., 1957; Ramakrishna & El l io t t ,  1959; Adam, communi- 
cation inédite, 1961), bien que l e s  premières observations sur  l e  t e r r a in  aient conclu 
h une diminution de leur  s ens ib i l i t é  a!i DDT (E l l io t t  & Ramakrishna, 1956). 
i r r i t a n t  du DDT e s t  t e l  qu'en beaucoup de cas, cet  insecticide ne permet pas d ' a r r ê t e r  
l a  transmission du paludisme : une par t ie  des femelles qui se gorgent dans des maisons 
t r a i t é e s  peuvent toujours s'dchEpper sans avoir reçu une dose l é t a l e  (voir par exemple : 
Davidson, 1953; Cavalié & Mouchet, 1961). 
Mais l ' e f f e t  
En Afrique centrale e t  orientale, o Ù  l e  gène de résistance & l a  dieldrine 
ne semble pas ex is te r  chez A. gambiae, comme en témoigne l'absence de populations 
résis tantes  dans une zone t r a i t é e  depuis de nombreuses années & 1'HCH ou 8. l a  dieldrine, 
plusieurs enquêteurs ont cependant observé des survivants dans l e s  tests OMS de sensi- 
b i l i t é  & l a  dieldrine & 0,4 $. Les principaux cas sont l e s  suivants : Muirhead-Thomson 
(1959), en Rhodésie du Sud, a obtenu 63 $ seulement de mortalité avec l a  dieldrine 
8. 0,4 $. Bransby-Williams, 8. Magugu.(Tanganyika), ont observé un survivant sur  135 
après exposition 8. l a  dieldrine 8. 0,5 $. Holstein (OMS, 1958) a même observé, dans 13 
Plaine de l a  Ruzizi (Kivu) une CL supérieure B 1 $ de dieldrine e t  B 4 ,% de DDT, 
bien que des descendants des survivants, étudiés 8. Londres par Davidson (1958), se  
100 
soient avérés normalement sensibles 8. l a  dieldrine comme au DDT. Armstrong, lors 
d'études sur  l e  t e r r a in  ?i Dar es Salaam e t  de t e s t s  sur l a  colonie d'A. gambiae d'Arusha 
(Tmganyika), a enregistré des CL supérieures O,5 $ de dieldrine. Enfin, Smith 
(19591, dans l a  South Pare (Tanganyika), a observé près de 0,5 )% de survivants & l a  
concentration de 0,4 $ de dieldrine, alors que l a  descendance de deux de ces survivants 
100 
é t a i t  normalement sensible. Cette région a d' a i l l eurs  été t r a i t é e  pendant quatre ans 
8. l a  dieldrine sans qu'aucun indice de résistance n'apparaisse. 
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Les concentrations cr i t iques proposées pour déterminer l a  proportion de 
chaque génotype dans un échantillon donné d'A. gambiae peuvent donc donner dans cer ta ins  
cas des informations inexactes. Nous croyons que l es  observations f a i t e s  dans l a  Plaine 
de l a  Ruzizi correspondaient & une tolérance physiologique entraînée par des treitements 
insect ic ides  B des f i n s  agricoles, car  l a  s e n s i b i l i t é  au DDT é t a i t  anormalement basse. 
D e s  f a i t s  analogues ont é t é  observés par E l l i o t t  (1959) danslarégion d'Ibadan {Ouest 
Nigéria), a lors  que l'enqu^ete dé t a i l l ée  montrait nettement q u ' i l  n'y avai t  pas de rés i s -  
tance à l a  dieldrine,  ou tou t  au moins pas de résistance du type déf in i  par Dadidson. 
Dans l a  région d'Accra {Sud Ghana), Iiolstein e t  al .  (1960) ont constaté des variations 
saisonnières de l a  CL e t  de l a  CL de l a  dieldrine chez A. gambiae (moins grande 
sens ib i l i t é  des échantillons examinés en saison sèche). Ces r é su l t a t s  ne portant que 
50 100 
sur un p e t i t  nombre de spécimens n'ont que peu de s ignif icat ion;  il se pourrait d ' a i l l e u r  
que les écliantillons de l a  saison sèche aient  contenu quelques individus rés i s tan ts .  
On peut regre t te r  que l e s  auteurs n 'a ien t  pas étudi6 l a  sens ib i l i t é  de l a  descendance 
des survivants. 
En conclusion, on peut souligner les faits suivants : 
1) Parmi l e s  principaux vecteurs du paludisme que nous étudions, seul  A. gambiae 
manifeste une résistance confirmée aux insecticides du groupe dieldrine-EICH. Tous 
les autres vecteurs, dans une par t ie  au moins de l e u r  a i r e  de distribution, sont 
très r é s i s t an t s  au DDT. 
2)  
dentale, mais on ne l ' a  pas observé chez A. gmbiae en Afrique or ientale .  
On trouve le facteur de résistance 8. la dieldrine dans toute  l 'Afrique occi- 
3 )  
après l'emploi de ce t  insect ic ide ou de l ' € E H ,  e t  e l l e s  se maintiennent longtemps 
en l'absence de tou te  pression insecticide. 
4) . L e  gkne de résistance 8. l a  dieldrine ne semble pas diminuer l a  longévité 
d'A. gambiae, n i  ses poten t ia l i tés  de vecteuir du paludisme humain. Les individus 
r é s i s t an t s  se posent sur les  surfaces traitées comme s i  l e  traitement n 'ava i t  
pas eu l i eu .  
Les populations rés i s tan tes  à l a  dieldr ine apparaissent souvent t r è s  rapidemene 
. "  
i 
Y 
J 
i 
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5) La résistance A l a  dieldr ine est une des causes majeures d'échec des 
campagnes. d' é.cadication .du paludisme eli Afrique occidentale, hors des zones - _ . .  - -_ -*.* .~-. - . . . . . . . .  . .  . . - . o  . . . . . . .  
fores t iè res .  Un autre obstacle est consti tue par l ' i n su f f i s an te  e f f i c a c i t é  
. -  . . . . . . . . . . .  .... -.- .............. --. .. 
du DDT contre A. gambiae de ce t t e  région. 
6) 
8. l a  dieldr ine 8.'0,4 ,%; l a  détection des spécimens r é s i s t an t s  sera beaucoup plus 
sûre s i  les tests sont opérés, eli outre, avec de l a  dieldr ine à 1,6 % e t  4 $. 
Les individus sensibles peuvent quelquefois survivre à l 'exposi t ion standard . ..I . . . .  
~ I__" .-- .-.- 
7)  La fréquence des d i f fé ren ts  génotypes indiquée par les t e s t s  de laboratoire  
.." --peut être différente  de l a  fréquence r é e l l e  su r  l e  terrain,  s i  l e s  adultes Qtudids 
. " ,  
sont i s sus  d'oeufs exposés B des risques de mortal i té  élevés par un t ransport  8. 
longue distance. 
< . -.",> 
. . . . .  ,"*~".. . . .  
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3 .  Anopheles sacharovi Favre (figure 2) 
___I.._I 
' Bim que cette espèce ait une très grande aire de répartition, presque entiè- 
rement couverte par des campagnes dférsdication du paludisme, elle n'est résistante 
aux insecticides que dans des zones limitées et tres éloignées les unes des autres. 
Les principales observations concernent la Grèce oÙ, après cinq années de 
traitement au DDT ayant entrahé une raréfaction marquée de l'espèce, même dans les 
localités non traitées, Livadas (1951) a constaté dans le district de Laconie (sud du 
Péloponèse) la réapparition de fortes densités anophéliennes dans les locaux traités 
quelques semaines seulement après la pulvérisation de DDT. 
Le phénomène a été confirmé lors de la campagne. 1952 : des femelles capturées 
sur des surfaces traitées un mois auparavant survivaient 8. 80 % dans.les 24 heures sui- 
vant leur capture (Livadas & Georgopaulos, 1953). Aucun procédé standardisé d'évaluation 
de la sensibilité aux insecticides nl était alors disponible, mais Livadas & Georgopoulos 
ont fait cependant des essais d'intoxication expérimentale avec des cages constituées 
par des panneaux traités. Ces essais indiquaient une faible sensibilité au DDT et au 
HCH, mais une très grande sensibilité 8. la dieldrine et au chlordane. Cette apparente 
résistance au DDT n'a d'ailleurs pas entra'hé de reprise de la transmission du palu- 
disme, le réservoir de virus étant alors très réduit;. 
Alors que la majorit4 des habitations était toujours traitée au DDT, llemploi 
de chlordane & t rès  petite échelle, dans le village de Skala (district de Laconie), 
n'a pas donné de résultats satisfaisants. Les femelles d'A. sacharovi capturées au 
repos dans les habitations ainsi traitées avaient, au cours des 24 heures suivantes, 
un taux de survie aussi élevé que celui des femelles provenant dlhabitations non trai- 
tées (Georgopoulos, 1954). 
Belios (1954) pense qu'une corrélation est établie entre la présence de 
fortes densités anophéliennes dans les habitations malgré l*spplication d'une dose 
correcte de DDT (établie par essai chimique) et la fréquence des nouvelles infections 
palustres. Cependant, il n'a pas fait de mesure de la sensibilité des.femelles 
d ' A .  sacharovi au DDT. 
FIG. II A .  sacharovi 
i-3:.., , Dans toutes l e s  observations qui précèdent, d 'autres facteurs que l a  résis- 
tance aux insecticides entrent probablement en ligne de compte, e t  notamment l a  prépa- 
ra t ion 
etc .  Les premières données chiffrées  sont ce l les  
par Livadas & Thymakis (1956) dans l e  Péloponkse, montrant une CL 
2,7 % par l a  n6thode de Busvine-Nash, e t  indiquafit que, de 1953 B 1954, dans l e  même 
vil lage,  l a  CL de DDT, par application topique, é t a i t  passée de 0,08 8. O,32 micro- 
gramme. 
insecticide, l a  nature des parois t ra i tées ,  l e  dosage effectivement appliqué, 
des enquêtes menées en 1953-1954 
50 de DDT de 1,4 8. 
50 
L[enqu&e de Belios & Fameliaris (1956) sur  l a  sens ib i l i t é  des larves de 
A. sacharovi aux insecticides dans l e  d i s t r i c t  .d'Arcadie (Péloponkse) a f a i t  appa- 
r a f t r e  des CL extrêmement élevées pour l e s  dérivés du cyclodihe e t  modérées po.ur 
,le.DDT,: 7 p.p.m. PO& 1.e chlordane, 22 p.p.m. pour l a  dieldrine e t  O,5 p.p.m. pour le 
DDT. Ces auteurs ont souligné l'emploi généralisé de larvicides & base de DDT depuis 
1947, e t  8. base de chlordane e t  de dieldrine en 1955-1956; Belios (1961) a ajouté 
que les insecticides du groupe dieldrine-HCH ont largement é t é  employés dans . l es  habi- 
ta t ions depuis 1954. LJef f icac i té  des larvicides se f a i t  s e n t i r  également en Epire e t  
l e s  I l e s  Ioniennes. 
90 . .  
Belios (communication inédite ?i l'OMS, 1957) a trouvé des femelles rés is-  
v a r i a i t  de 1,9 8. tantes & l a  dieldrine dans l e  d i s t r i c t  de Thessalonika, oÙ l a  CL 
9 $. Bien que ces chiffres,  obtenus par extrapolation, soient peut-être inexacts, i l s  
n'en indiquent pas moins une for te  résistance & la dieldrine, Les CL de DDT obtenues 
dans l e s  mêmes conditions variaient de 1,5 & 11 $. La même' année, Hadjinicdaou (1957) 
a confirmé l a  présence de .femelles rés is tantes  au DDT en divers points de l a  Grèce, 
50 
50 
l a  CL la  plus élevée étant obtenue dans l e  d i s t r i c t  de Laconie, o Ù  e l l e  dépassait 
4 $. Hadjinicolaou a jouta i t  que l e s  sens ib i l i t és  au HCH e t  8. l a  dieldrine var ia ient  
généralement dans l e  même sens que ce l l e  au DDT. 
50 
A. sacharovi e s t  une espèce du complexe maculipennis. Plusieurs autres 
espèces de ce complexe ont une faible  s ens ib i l i t é  naturelle aux insecticides e t  
acquièrent facilement une to1éranc.e physiologique marquée l o r s q u f i l s  sont soumis 8. 
une pression insecticide.  En outre, l eu r  sens ib i l i t é  au DDT, e+, dans une moindre mesure 
& l a  dieldrine,  peut diminuer considérablement au cours de l a  diapause saisonnière 
(Zulueta -* e t  a l  ' 1957 b) .  D'autre part, comme l e  souligne Davidson (1958), il e s t  
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. assez d i f f i c i l e ,  dans l a  majorit6 des observations f a i t e s  avant 1958, de déterminer 
sri l  s ' a g i t  de tolérance physiolcgique ou de résistance & un insecticide donné, l e s  
,durées de contact des femelles avec les insecticides,  l o r s  de l a  réal isat ion des t e s t s  
de sensibi l i té ,  nlayant jamais dépass& une heure. 
Zulueta (1959), au cours d'une enquête réal isée en 1958 dans deux zones du 
Péloponèse e t  une zone de Macédoine, e t  concernant l e  comportement des vecteurs a ins i  
que leur  sens ib i l i t é  aux insecticides, a démontré de façon indiscutable q u ' i l  existe,  
dans deux au moins des zones vis i tées ,  une résistance au DDT e t  à l a  dieldrine.  Avec 
du DDT à 4.76, après des temps d'exposition de 1 à 8 heures, puis de 8 ?i 12 heures, il 
a toujours eu des survivants & Skala ( d i s t r i c t  de Laconie) e t  à Nisseloudi en !Macédoine. 
Avec de l a  dieldrine A 4 $, dans l e s  t r o i s  zones vis i tées ,  des expositions de 18 heures 
nfentra2naient pas une mortalité complète. Etudiant I l i r r i t a b i l i t é  par l e  DDT, Zulueta 
a constaté que, dans l e  d i s t r i c t  de Laconie, o Ù  l a  résistance au DDT e s t  l a  plus .forte, 
A. sacharovi e s t  beaucoup moins i r r i t a b l e  que dans l e s  zones o Ù  l a  résistance e s t  moins 
marquée, ou bien n 'exis te  pas, comme en Roumanie. I1 en a conclu que c ' e s t  l a  grande 
i r r i t a b i l i t é  de A. sacharovi au DDT qui a r a l en t i  l a  sélection d'une population résis- 
tante.  I1 explique a ins i  l a  proportion généralement r&duite des individus t r è s  résis- 
tan ts  au DDT, l a  résistance & l a  dieldrine étant  plus nettement marquée. 
Belios (1960 e t  communication à l'OMS, 1961) a f a i t  des enquêtes couvrant 
à peu près toute l a  Grèce e t  montrant que l e  niveau moyen de l a  résistance au DDT e t  8. 
l a  dieldrine res te  8. peu près constant, avec des fluctuations locales, depuis l a  période 
1957-1958 ( e t  peut-etre depuis plus longtemps, mais l e s  premières enquêtes basées sur 
des t e s t s  standard de sens ib i l i t é  datent de ce t te  période). 
Une étude comparée des pulv6risations effectuées 8. I l i n t é r i eu r  des habitations 
depuis 1946 e t  des niveaux de résistance ne montre aucune corrélation. Par  exemple, l a  
plus for te  résistance d'A. sacharovi B l a  dieldrine e t  au DDT a é t é  enregistrée à 
Astérion, d i s t r i c t  de Laconie, qui a é t é  traité pendant 9 m s  au DDT e t  l . .an à la  diel-  
drine, a lors  que des sens ib i l i t és  presque normales à ces deux insecticides ont é t é  
observées 8. Katohj, d i s t r i c t  dlEtolie, e t  à Dystos, d i s t r i c t  d'Eubée, qui ont eu respec- 
tivement 12 e t  9 ans de traitement au DDT e t  5 e t  3 ans de traitements à l a  dieldrine, 
au chlordane ou 2 1'HCH. Par contre, il exis te ,  dans l e s  cas de Katohi e t  dlAstérion, 
une corrélation t r è s  nette entre Ilemploi des insecticides à des f in s  agricoles sur  l e s  
r 
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champs de coton et les rizières et le niveau de résistance au DDT et 8. la dieldrine. 
Cette corrélation ne peut etre &tablie dans tous les cas, car lfeinploi agricole des 
insecticides n'est pas enregistré comme le sont les pulvérisations 
res. Bien que les  femelles d'A. sacharovi, _. dans les zones oh elles sont fortement résis- 
tantes, réapparaissent assez rapidement dans les locaux traités au DDT, elles sont plus 
exophiles et plus zoophiles qu'avant les campagnes dléradication du paludisme. C'est 
probablement ce fait qui, joint 8. la faible importance du réservoir de virus, explique 
que la transmission du paludisme reste 8. un niveau très bas. Malgré la résistance au 
DDT d'A. sacharovi, principal vecteur du paludisme en Grèce, clest cet insecticide 
8. des fins saniDai- 
qui reste le plus efficace, sous réserve de traiter les habitations deux fois par an, 
ou exceptionnellement trois fois. Les principaux foyers résiduels de paludisme corres- 
pondent & des zones cultivées dont la population n'est pas sédentaire et couche souvent 
sous des abris temporaires ou 8. la belle étoile, La protection des gens dormant & l'in- 
térieur des maisons est considérée comme totale, sauf en cas de retard dans le traite- 
ment (Belios, 1960). 
La résistance d'A. sacharovi au DDT a été signalée en octobre 1953 dans le, 
nord du Liban, & la frontigre syrienne, par Garrett-Jones 8c Gramiccia (1954) après 
deux ans d'emploi du DDT dans les habitations et sur l e s  champs de coton (rapport 
inédit 8. l'OMS, 1956). Plus tard, Busvine a trouvé pour A. sacharovi, dans ces villages, 
une CL 
tance, mais dlune baisse saisonnière de sensibilité, car les campagnes dléradication 
du paludisme ont 8. la longue éliminé A. sacharovi du Liban (Shidrawi, 1960), et qulaucune 
résistance n'est apparue sur le territoire syrien limitrophe oh l'espèce existe toujours 
en quantités appréciables. 
de l,7 % de DDT. Nous sommes d'avis qu'il s'agissait alors, non pas de résis- 
50 
En Iran, Zulueta et al. (1957~) ont observé en 1956 une sensibilité au DDT 
tout 8. fait normale dans le nord du pays, non traité, avec une CL 
Par contre dans Le district de Kazeroun, Sud Iran, & Dadin, Balah et Polagíneh, llexpo- 
sition au DDT & 4 $ pendant; une hare nfentrabait que des mortalités de 35 8. 39 $. 
Ces épreuves, faîtes peu de temps avan-t la préhibernation, indiquaient la présence pro- 
bable d'une résistance. 
de 4 $ de DDT. 
100 
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En Turquie, Zulueta (1959) a observé une résistance au DDT très marquée 
dans la région dIAdana, sur la côte sud, l'exposition pendant 24 heures au DDT & 4 % 
nrentralnant que 40 $ de mortalité. La sensibilité à la dieldrine était normale. 
L'enquête menée par GÖkberk (1959) a confirmé'ces observations : une exposition de 
8 heures au DDT à 4 $ nlentrafnait aucune mortalité, La pression insecticide ayant 
entra%& cette résistance n'est pas seulement due au traitement des habitations au 
DDT, qui se poursuit depuis 11 ans, mais aussi B la contamination indirecte des g2tes 
larvaires lors du traitement insecticide des champs de coton. Des femelles peuvent se 
poser sur les murs traités sans le moindre signe d'irritation, un mois 
tement au DDT. Dès 1957, on a constaté que lremploi du DDT nfarr&ait plus la trans- 
mission du paludisme; on lui a substitué la dieldrine, qui, ces trois dernières 
années, sfest révélée parfaitement efficace. 
après le trai- 
En Roumanie et en Italie, malgré de nombreuses années d'emploi du DDT et 
du HCH, la sensibilité d'A. sacharovi est normale, et en Roumanie il est extrêmement 
irritable par le DDT (Zulueta, 1959). En Irak, aucune résistance n'est signalée chez 
A. sacharovi ; s'il reste des foyers de transmission du paludisme dans le nord du pays, 
oÙ Ilespèce est le vecteur principal, c'estg pense-t-on, cause de la mobilité des 
populations et du caractère incomplet des applications d'insecticide. 
I1 est difficile de tirer des conclusions cohérentes de toutes ces observa- 
tions. 
de déterminer exactement l'hérédité de la rthistance et les doses critiques des diffé- 
rents génotypes, s'il en existe. Les observations les plus récentes de Belios (1961) 
ne permettent pas de déterminer expérimentalement de doses critiques, car les lignes 
de régression concentration/mortalité ne forment pas de plateau, qu fil s 'agisse du DDT 
ou de la dieldrine. La comparaison des caractéristiques des populations résistantes 
de Turquie et de Grèce montre que les populations grecques les moins sensibles 
A. sacharovi ne s'élevant Ras au laboratoire, il n'a pas encore été possible 
d'A. sacharovi contiennent encore une forte proportion dJindividus sensibles. 
Lfirritabilité semble réduite chez les populations simplemeni; tolérantes au 
DDT, et c'est d'ailleurs ce phénomène qui a attiré à lrorigine Ilattention des paludo- 
logues et des entomologistes. Or, ces populations,tolérai?tes et peu irritables, sont 
encore en fait très sensibles au DDT. Zulueta (1959) a obtenu jusqu'à 98 % de mortalité 
WHO/Ma1/336 
Page 21 . . .  
après une heure d'exposirtion au DDT B 4 $ chez des ...,.* femelles . . capturées au repos sur des 
surfaces traitées. I1 pourrait bien s 'agir d'une' tolérance physiologique. 
La réparti.tion.irrégulière de la r6sistance au DDT en Grèce est int6ressant.e . .  
et peut être importante pour l'avenir de l'dradica%ion du paludisme par la lutte contre 
les vecteurs. Théoriquement, chez un moustique possédant des facteurs génétiques indé- 
pendants pour la résistance et l'irritabilité, la sélection senble devoir aboutir à 
deux résultats différents. Si l'insecticide est employé contre les adultes, ce sont les 
individus les plus résistants et les plus irritables qui survivront vraisemblablement. 
Les survivants irritables seront en majorité (sinon tous) sensibles, et leur survie 
. .  
empêchera ou 'retardera 1 *apparition d''une population résistante, comme l'a suggéré 
Zulueta, L'irritabilité moyenne de la population augmentera, mais non sa tol6rance. 
Si 12. pression insecticide' s'exerce au contraire sur les larves, seuls survivront les 
spécimens résistants car Les individus irritables n'auront pas échappé 8. la dose létale. 
Ainsi des traitements au DDT continus devraieni entraker 1' apparition d 'une population 
résistante dont l'irritabilité ne sera en tout cas pas supérieure .& celle de 1a.popula- 
tion originale; par la suite, les pulvérisations dans les maisons les obligeraient 8 ,  
quitter les maisons et & s'exposer ainsi .& de nouveaux dangers, ce qui aboutirait .& une 
sélection réduisant l'irritabilité. 
. . .  
L'explication qui précède n'est qu'hypothétique car on n'a pu effectuer de 
sélection expérimentale chez A. sacharovi, qui ne peut être élevé en laboratoive. .La 
théorie s.*,accorde bien, cependant, avec ce que l'on constate en Grèce et en Turquie. 
D a n s  ces 'de& pays'. 1.a lutte antilarvaire . .. directe, ou indirecte par 1 *intermédiaire du 
traitement massif.des plantes cultivées, semble avoir joué un grand rôle dans la sélec- 
tion de populations résistantes. L'action des insecticides agricoles est particuli&& 
_ I  
. .  
. .  
.. . .. i. . ._. . ."_.. , 
ment nette en Grèce, oÙ l'arrêt des campagnes antilarvaires directes et, dans. certaines 
zones, des traitements domiciliaires n'a pas modifié le niveau moyen de la résistance. 
La résistance au DDT a eu d'importantes répercussions sur la transmission du 
paludisme dans les régions d'Adana et de Tarsus, en Turquie (Zulueta, 1959). En Grèce, 
la situation est plus favorable car cette résistance y est bien moins prononcée, 11 faut 
cependant souligner que de petits foyers de transmission du paludisme subsistent 
encore dans ce pays, 14 ans après la première campagne antipaludique géne'rale utilisant 
le DDT. 
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4. A. stephensi Liston (figure 3 )  
Les premières observations concernant la résistance d'A. stephensi aux insec- 
I 
ticides ont été faites dans l'est de l'Arabie Saoudite, a u  environs de Dhahran (Oasis 
de Qatif), par Daggy en 1955 et Peffly en 1959. En 1953, au cours de la cinquième année 
de traitement des habitations au DDT, l'observation d'adultes d'A. stephensi mysorensis 
au repos sur des dép8ts frais de DDT faisait penser 'a une diminution de la sensibilité 
de l'espèce 8. ce produit. La CL 
les zones non traitdes, était en 1955-1956 de 3 8. 11 $ dans les  zones traitées (chiffres 
obtenus le plus souvent par extrapolation, et signifiant donc simplement que la CL 
était largement supérieure 8. 4 % de DDT). La transmission du paludisme s'intensifiait. 
Le remplacement du DDT par la dieldrine en 1955 la diminua rapidement et fit complète- 
ment dispara2tre A. stephensi. 
des femelles, qui était de O,5 B 1,8 $ de DDT dans 
?O 
. _  50 
Rajagopalan et al. (1956), sur la base d'épreuves révélant une diminution de 
la sensibilité des larves, ont signalé que la variété typique de l'espèce était devenue 
résistante au DDT B Erode, Etat de Madras, dans le sud de l'Inde, après huit anndes de 
traitement au DDT des habitations et des gftes larvaires dans les jardins de la ville, 
Une étude complémentaire faite par Sharma (communication & l'OMS, 1958) indique que la 
sensibilité des larves au DDT a décru de 1000 fois, la CL 
24 heures étant de 5,6 'a 8,5 p.p.m. de DDT, et la CL 50 
environ. Ces observations sont 8. rapprocher de celles de Davidson (1958), qui a signalé 
que les femelles d'une souche sensible de A. stephensi mysorensis, originaire de Delhi, 
ont normalement une CL 
le DDT pendant plusieurs générations, l'exposition normale de 1 heure au DDT 
n'entraîhe pratiquement plus de mortalité (la tolérance de cette souche de Londres sem- 
ble deux à trois fois plus forte que celle des populations sensibles étudiées sur le 
terrain). 
des larves au bout de 
50 
des adultes de j ,2  % de RDT 
léghrement inférieure à 2 $ de DDT et qu'après contact avec 50 
'2 % 
En Irak, la résistance au DDT a ét6 constatée par Gramiccia et al. (1958) 
après plusieurs années de traitement au DDT, dans le sud du pays. Dans la région de 
Bassorah, la CL était tres supérieure à 2 % chez la femelle et atteignait 2 & 2,s p.p.r . 50 
chez les larves. Une fois encore, le remplacement du DDT par la dieldrine a fait complè- 
tement disparaftre l'espèce. 
FIG. 111 A. stephensi  
I l I I 
I 
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Une souche résis tante  provenant d 'Irak a k t 6  étudiée en laboratoire par 
Davidson & Jackson (.1961a, e t  b) .' Le caractère de résistance: .est monof actor ie l ,  'entiè- 
+ remen~$.,&essiJ ..sf 2;'on se base sur l e  knock-down & l a  f i n  du contact, mais seulement 
partiellement récessif  s i  l ' on  prend pour c r i t è r e  l a  mortalité après 24 heures de mise, 
en observation. La souche résis tante  n 'es t ,  chez l e s  adultes, que 10 &. 20 f o i s  moins 
sensible au DDT que, l a  souche sensible, et il n'y a pm de dose critique net te  qui distingue 
l e s  différents  génotypes. E l l i o t t  (1959) a Qtudié sur l e s  m'êmes souches l a  sens ib i l i t é  
des larves par sa méthode personnelle (une heure de contact suivie de cinq heures de 
mise en observation) e t  a constaté que l a  souche résis tante  d ' I rak e s t  seulement 13 f o i s  
moins sensible que la souche normale de Delhi, l e s  CL 
méthode, de 150 e t  Sl,5 pepsin, Cet écar t  se réduit  8. 6,5 f o x s  s i  l a  souche sensible de 
L'Inde e s t  soumise pendant plusieurs généra-bions &. l a  pression du DDT. Bien que l e s  
méthodes employées soient diffdrentes, on ne peut qu'être frappé par l a  discordance 
des niveaux r e l a t i f s  de sens ib i l i t é  larvaira  observés par E l l i o t t  sur l a  souche d'Irak 
du Sud (13 f o i s  l a  tolérance de base) e t  par Sharrna dans 1 ' E t a t  de Madras (1000 f o i s  
l a  tolérance de base). 
respectives étant,  selon sa 
50 
1 
L'évolution de l a  s i tua t ian  en Iran e s t  complexe. Mofidi e t  al .  (communica- 
t i o n  inédite 8. l'OMS, 1957) ont observé l 'appari t ion des populations rés i s tan tes  au 
DDT dans l e s  plaines du sud e t  du sud-ouest de l ' I r a n  en 1956-1957, l e s  CL 
chez l e s  femelles &%ant de 2,4 $ B Abadan e t  supérieures B 4 $ & Shush, Borazdjan e t  
Bandar Abbas (v i l l e s  si tuées au pied 
observées 50 
des monts Zagros e t  t r è s  81oTgnées l e s  unes des 
autres),  Dans l e s  zones l i t t o r a l e s  de Bandar Abbas et de Fars, oh l e s  traitements au 
DDT avaient pratiquement arrêté  l a  transmission, l 'appari t ion des populations résis-  
t an tes  d ' A .  stephensi a é t e  accompagnée d'épidémies de paludisme (Mofidi, 1960). Le 
remplacement du DDT par l a  dield-rine a entra%& une réduction marquée de l a  population 
d'A. Stephens2 e t  ce t te  espèce a même disparu de l a  région d'Abadan-Ahwaz. A ce t te  
I1 faut  noter que s i  l a  t r è s  for te  résistance constatée par Rajagopalan e t  al, 
(1956) à Erode, Madras, a é té  attr ibuée B "A. -- stephensi type!', l a  souche sensible de 
Delhi e t  l a  souche faiblement r6sis tante  d'Irak que Davidson a étudiees appartenaient 
toutes deux à l 'espèce -- A, stephensi mysorensis (voir Davidson & Jackson, 1961b). - Ed. 
1 
époque, l'exposition de femelles pendant une heure 8. la dieldrine 8. 0,2 % entrafnait 
1 
97 8. 100 % de mortalité chez A. stephensi. D a n s  le Khuzistan et le Kerman, A. stephensi 
s'est maintenu en petit nombre malgré le traitement à la dieldrine. 
& 
Les tests de sensibilité faits en janvier et en juin 1959 8. Kerman et 8. 
Shiraz (villes de L'intérieur situées 8. haute altitude) montrent une apparition rapide 
de la résistance la dieldrine : l'exposition pendant une heure 8. une concentration 
de 1,6 $ entraînait 71 $ de mortalité en janvier et 21 % seulement en juin (Mofidi, 
communication inédite à. l'OMS, 1959). La situation s'est aggravée 
cours de l'année 1960, A. stephensi réapparaissant en abondance dans tout le sud de 
l'Iran (sauf dans certaines parties de la plaine du Khuzistan), résistant 8. la diel- 
drine et porteur de sporozoïtes. D a n s  la région de Behbehan (Khuzistan), les tests 
faits en septembre 1960 8. 4 $ de dieldrine entraTnaient 8 $ de mortalité (Mofidi, 1960). 
La résistance au DDT est très variable selon les endroits et en certaines zones du 
Keyman, la concentration de 4 % de DDT entraîne 'a nouveau 100 % de mortalité après une 
heure de contact, tandis que dans d'autres villages la mortalitd 8. 4 % de DDT, qui 
n'était que de 37 $ en 1957, est de 78 % en 1960 (Mofidi, 1960). 
considérablement au 
D a n s  le sud de l'Iran, une partie de la campagne du printemps 1960 et la 
campagne d'automne 1960 ont utilise' le DDT, entrafkant 8. nouveau une s6lection rapide 
de populations d'A. stephensi résistant 8. cet insecticide. Selon Charles (rapports 
inédits 8. l'OMS, 1960-1961), A. stephensi est resté absent des environs m6mes d'Abadan 
(plaine du Khuzistan) jusqu'au second trimestre de 1961, période 8. laquelle il est r6ap- 
paru, résistant 8. la dieldrine et modérément tolérant au DDT, venant probablement des 
contreforts des monts Zagros qui bordent la plaine au nord-est. 
Comme on pouvait s 'y  attendre, A. stephensi réapparut en Irak oÙ il fut 
découvert en octobre 1961 (Chang, rapport inédit 8. l'OMS). L'espèce a réenvahi le dis- 
trict irakien de Madeina, près de Bassorah, oÙ des auteurs ont constaté une mortalité 
nulle après un contact de 24 heures avec de la dieldrine 8. 1,6 %, mais de 65 % après 
une,heure en présence de DDT B 4 %. L-s modalités de la résistance de l'espèce ressem- 
blent beaucoup 8. celles qui ont été récemment constatées dans les plaines du Khuzistan 
en Iran. 
WHO/Ma1/336 
Page 27 
Des rapports de Peffly e t  Afifi ,  reçuS.au début de 1962, indiquent que c ' e s t  
aussi  en octobre 1961 qu'A;' - stephensi, après une dispar i t ion apparemment to t a l e  de plu- 
s ieurs  années, réapparut en grand nombre dans l e s  vi l lages  t r a i t é s  8. l a  dieldr ine de 
l ' o a s i s  de Qat i f ,  dans l ' e s t  de 1"Arabie Saoudite. D e s  t e s t s  de sensibi l i t .6 .y  ont mon- 
t r é  une mortali té de moins de 10 % après une heure de contact avec de l a  dieldr ine 8. 
4 %, e t  de 50 8. 86 $ après c0ntac.t . .  ave.c,,dy_DDT 8. 4 %. Cette évolution ressemblant beau- 
coup 8. ce l le  que l 'on  a observge en Iran e t  en Irak, on peut se demander s i  l ' o a s i s  de 
Qat i f  n ' a  pas é t é  envahie pay des moustiques venus de l ' au t r e  r ive  du g9lf.e .Persique. 
De toute façon, il ne f a i t  pas de doute que l a  souche de A. stepliensi rés i s tan te  &. la  
dieldr ine e s t  maintenant solidement implantée dans presque toutes  l e s  .régions _. du golfe 
où l 'espèce prospérait  auparavant. 
...- 
. . . .  
- 
. .  
En conclusion,,.. A. stephensi pose un grave .problème pou:y! -L'&adh&ion' du 
. .  . .  
paludisme, é tan t  t r è s  r é s i s t an t  8. l a  dieldr ine e t  suffisamment rds i s t an t . au  DDT.pour . 
assurer la,tranSm5ssion, malgré les - t ra i tements  insect ic ides  aux dosages e t  & l a  f r6-  
quence ordinaires, La résistance au DDT a peu diminué pendant les ,  amées de. traitement 
8. l a  dieldr ine e t  a fa i t  .sa réapparit ion rapidement lorsque l e  DDT a remplacé Is die l -  
drine. Les essa is  du'm&at&ön dans".'le sud de l ' I r a n  ont é t é  décevants, l a  rémanence 
I .  . . . . .  
. .  
....... . .. ._ ... . . . . . . .  
sur l e s  murs de boue des habitations ne dépassant guère cinq seinaines '(Mofidi, 1960). 
Il y a donc un besoin urgent d ' insect ic ides  de remplacement susceptibles de doimer de 
- .- 
~. . .......... a '  
meilleurs r é su l t a t s ,  . . . . .  - . - '  
. * .  . 
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A. cul ic i facies  a une grande a i r e  de réparti t ion,  en majeure par t ie  couverte 
par des campagnes d'dradication du paludisme. Les seuls cas de résistance connus ont 
& t é  observés en Inde e t  au Népal. 
. .  
De larges enquêtes ont eu l i e u  en Inde pour étud-ier l a  s ens ib i l i t é  des 
vecteurs aux insecticides e t  l a  majorité d 'entre e l l e s  ont conclu 8. une sens ib i l i t é  
normale de A .  cul ic i facie2 malgré l'emploi généralisé du DDT dans l e  traitement des 
habitations depuis dix 8. onze m s  (Sharma e t  al., 1957; Bhatia _1_- e t  al.,  1958). Parmi 
les souches sensibles, l e s  variations locales, d ' a i l l eu r s  légères, de sens ib i l i t é  
au DDT ne présentent' pas de corrélation avec l a  durée d'emploi de cet  insecticide 
(Ramachandra Rao & Bhatia, 1957). Les CL des populations sensibles, dans l e s  zones 50 
t r a i t é e s  e t  non t r a i t é e s  des Indes, sont de 0,02 8. O,O5 ,% pour l a  dieldrine e t  de 0,2 
8. 0,6 $ pour l e  DDT. 
Patel L_. e t  a l .  (1958) ont observé dans des vil lages du d i s t r i c t  de Thqa, ' .  I ,. ._ . 
Maharashtra, qu ' apès  neuf ans d'emploi du DDT e t  deux ans d'emploi de l a  dieldrine, '  
l 'exposi t ion des femelles de A. cul ic i facies  pendant une heure 8. 1,6 % de dieldrine 
n ' e n t r a h a i t  que 4 ,% de mortalité, l a  CL 50 
au DDT étant normale. Cette apparition d'une population résis tante  8. l a  dieldrine 
coïhcide avec une épidémie de paludisme dans un disti-ic% oÙ l a  transmission é t a i t  
considérablement ra lent ie  depuis hui t  ans. Le traitement des vi l lages  oÙ A .  cul ic i facies  
e s t  rés i s tan t  8. l a  dieldriiie a é t é  suspendu d'octobre 1958 8. décembre 1959, e t  l a  
s ens ib i l i t é  de cet  anophèle 8. l a  dieldrine a ét6 Qtudiée régulièrement. Il n ' e s t  pas 
(calculée} étant de 3,l j$ e t  l a  sens ib i l i t é  
cer ta in  que l'es échantillons t e s t é s  aient é té  recue i l l i s  dans des habitations t ra i tées ,  
mais l a  fréquence des individus résistants,  qui é t a i t  estimée 8. 75 ,% en octobre 1958, 
n ' é t a i t  plus que de 25 % en octobre 1959, indiquant a insi  une régression spontanée de 
l a  résistance (Ramachandra Rao e t  al., 1960). On doi t  noter que l e s  loca l i tés  affectées 
é ta ient  entourées de secteurs non t r a i t é s  ou t r a i t é s  au DDT, ce qui nous permet de 
supposer q u ' i l  y a eu un mélange des populations e t  une di lut ion assez rapide du gène 
de résistance 8. l a  dieldrine.  L'évaluation de Ramachandra Rao e t  a l .  
approximative puisque, A. cul ic i facies  ne s'élevant pas en laboratoire, on ne connaît 
pas encore l a  consti tution génétique e t  l e s  doses discriminatoires de l a  résistance de 
A. cul ic i facies  B l a  dieldrine.  
e s t  forcément 
La résistance 'a l a  dieldrine a é t é  signalée en mars 1959 dans l e  d i s c t r i c t  
d'Udaipur, Etat  de Rajasthan, après deux cgcles seulenent de dieldrine (Jaipal Singh, 
comunica-Lion à l'OMS). El le  a é t é  observée dgalement au Népal en juin 1960, par Ramoo 
(communication i% l'OMS), dans l e  d i s t r i c t  de Parsa e t  Bara, l a  pression insecticide 
ayant e n t r a h é  l 'appari t ion de l a  -ésistance de A. cul ic i facies  remontant apparemment 
au traitement 8, la dieldrine effectué en 1956-1957. Une for te  tolérance 8. l a  dieldrine, 
daas une population de cul ic i facies  -- - ne contenant qu'un faible  pourcentage d ' ind i -  
vidus résis tants ,  a &té  signalée dans l e  d i s t r i c t  de Krishna, Etat  d'Andhra Pradesh, 
en novembre 1960 (Subba Rao, communication à l ' O M S ) ,  apparemment sans emploi préalable 
de dieldrine ou de gamma HCH dans l e s  demeures. 
Nous ne pouvons pas dire  que l'kchantillonnage des populations locales de 
__I A.  cul ic i facies  qui a se rv i  B f a i r e  l e s  t e s t s  de sens ib i l i t é  aux insecticides é t a i t  
toujours sa t i s fa i san t .  Les moustiques sont traditionnellement capturés i% l a  main dans 
l e s  habitations, durant l a  journée; e t  dans les zones t ra i tées ,  tout  ou par t ie  des 
-- A.  cul ic i facies  t e s t é s  proviennent des habitations t r a i t ée s .  I1 se  peut donc que l e s  
t e s t s  aient porté quelquefois sur des échantillons dont l e s  individus sensibles 
avaient dté éliminés avant l a  captare. De t e l s  t e s t s  peuvent certainement indiquer l a  
présence d'une population devenant r6sistante aux insecticides, mais ne peuvent indiquer 
de façon précise l a  proportion d'individus résis tants .  Ces réserves s'appliquent aussi  
bien i% l a  résistance 8. l a  dieldrine qu'à ce l le  au DDT. 
' L a  tolérance au DDT a ét6 signalée en 1959 dans l e  d i s t r i c t  de Panch Mahals, 
Etat  de Gujerat ( fa isant  autrefois par t ie  de 1 'Etat  de Bombay), l a  CL 
de 0,5 en 1957 (3anachandra Rao & Bhakia,  1957; Bhxtie e t  al., 1358) B 2,l-2,2 $ de 
ktmt passée 50 
DDT en 1953, après dix années de traitement; l a  CL pour l a  dieldrine étant légèrement 
supérieure &, l a  normale (0,09 $) (Rahman e t  al.,  communication 8. l'OMS). Une enquête 
générale f a i t e  dans l e s  E t a t s  de Gujerat e t  Maharaslitra i% l a  même période (Das e t  a l . ,  
1959) a indiqué que la tolérance au DDT se rencontrait alors t r è s  rarement, A. cul ic i -  
facies  étant g&éralement absent des vil lages t r a i t é s  e t  ne se rencontrant presque 
jamais au repos su r  des surfaces t r a i t ée s .  Les CL enregistrées lo r s  de ce t te  enquête 
ne sont guère u t i l i sab les ,  l a  mortalité des l o t s  témoins ayant a t t e in t  90 $. 
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FIG. IV A. culicifacies 
Pendant deux ans,-wne étude dé ta i l lée  du phénomène de résistance au DDT 
a é t é  f a i t e  dans des vil lages du d i s t r i c t  de Panch Mahals, Etat  de Gujerat, par 
Shalaby (rapports inédits 8. l'OMS, 1959). En septembre 1959, bien que l a  majorité 
des spécimens de A. c j l i c i f ac i e s  soient encore sensibles au DDT, certains d 'entre  eux 
survivaient B huit  heures d'exposition 8. 4 $ de DDT. Une étude du pourcentage de 
femelles pares avant e t  après l a  campagne de traitement au DDT ne montrait pas de 
répercussions du traitement sur  A. culicifacies,  ces pourcentages étant respectivement 
de 66 % un mois avant, e t  de 69 $ e t  64 $ un e t  deux mois après l e  traitement. Les 
aspersions de DDT dans l e s  habitations effectuées début 1960, réduisirent considéra- 
blement l e  nombre moyen d'A. cul ic i facies  au repos l e  jour dans l e s  bstiments t r a i t é s ,  
mais l e s  densités anophéliennes redevinrent presque normales dans l e s  deux mois suivants, 
les anophèles évitant cependant de se poser sur les surfaces fra?chement traitGeS. 
Cependant, en j u i l l e t  1960, l a  campagne suivante de traitement au DDT ne modifia prat i -  
_ _  
quement pas l a  densité des A. cul ic i facies  au. repos l e  jour dans l e s  habitations, les 
femelles se posant fréquemment sur  des dépôts f r a i s  de DDT; l a  quali té du traitement 
l a i s s a i t  d ' a i l l eurs  8. désirer  (Luen & Shalaby, 1961). 
Un curieux phénomène a é té  observé lo r s  de l 'exécution de tests de sensi- 
b i l i t é  au DDT, de décembre 1960 8. févr ie r  1961. Une heure d'exposition & 1 $, 2 $ e t  
4 % de DDT a entraîné des mortalités de 1 %, 2 j% e t  4 % chez l e s  femelles de A. cul ic i -  
facies  capturées dans l e s  locaux t r a i t é s  au DDT, e t  de 9 $, 18 ,% e t  44 $ chez ce l les  
provenant de locaux non t r a i t é s .  Une expérimentation similaire, conduite en août 1960, 
n 'avai t  révélé aucune discordance entre l e s  résu l ta t s  des deux sér ies  de tests 
(Shalaby, rapports inédi ts  B l ' O M S ) .  Ceci montre qu'un échantillonnage imparfait peut 
affecter  les résu l ta t s  spécialement quand l ' insec t ic ide  u t i l i s é  e s t  aussi un irritant. 
I1 appara2t néanmoins que l a  fréquence des individus fortement rés i s tan ts  
s 'accro2t lentement, comme l ' indiquent l e s  mortalités suivantes, en t rakges  par une 
heure d'exposition 8. 4 $ de DDT dans des vil lages du d i s t r i c t  de Panch Mahals, Etat  de 
Gujerat, sous traitement depuis dix 8. onze ans : 
MORTALITE CHEZ T3S FEMELLES DE A. CULICIFACIES -I 
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L'exposition des femelles hu i t  heures au DDT à 4 $, qui e n t r a b a i %  99 $ 
de mortalité en septembre 1959, n'en cause plus que 70 à 72 ,% en a v r i l  1961 e t  l a  
sens ib i l i t é  des larves décro$t parallèlement B ce l le  des adultes (Shalaby, rapports 
inédi ts  & l'OMS, 1961). S i  l'on t race l e s  l ignes de régression concentration/moda- 
lité correspondant 8. une s6r ie  de ces tes t s ,  on constate qu 'e l les  sont relativement 
droites,  formant rarement un plateau, lorsqu' e l l e s  concernent l e s  $femelles adultes, 
e t  qu 'e l les  sont paraboliques 8. axe ve r t i ca l  lo rsqu ' i l  s ' a g i t  des larves. Cela 
montre combien les conditions standard des t e s t s  conviennent m a l  pour déceler une 
résistance de faible ampleur et justifie, en de tels cas, l',augmentation de la 
dwé.e de contact pour que le graphique exprimant 1s mortalité en fonction du temps 
de'contact permette de discerner le plateau séparant les individus sensibles des 
individus résistants, 
Les informations aimablement fournies par le Service national de. 1'Eradi- 
cation du Paludisme de 1 'Inde (communication personnelle) concernant les résultats 
des enqu^ etes de routine sur la -sensibilité aux insecticides effeckuées en 1961, 
montrent qu'en octobre la zone clms laquelle A. culicifaciz présente des degrés 
divers de résist'ance au DDT englobe la moitié orientale de 1'Etat de Gujerat, la 
partie adjacente nord-ouest de 1'Etat de Maharashtra et quelques distr,icts contigus 
des Etats de Rajasthan et de Madhya Pradesh. La résistance au DDT est également 
apparue dans plusieurs districts de la partie orientale du Maharashtra. Les zones 
affectées par cette résistance sont vastes et peuplées par plusieurs millions 
d'habitants qui sont, ou é-baient, dans des zones palustres. 
L'apparition en deux ,ms d'une population résistante, après que 9 8. 10 ans 
de pression insecticide n'aient pu entraker de sélection, peut être expliquée 
selon Muirhead-Thomson (rapport inddit 8. 1 'OMS, 1960) par la couverture imparfaite, 
la mauvaise qualité des aspersions, et 1 'espacement irrégulier des traitements 
pendant les dix premières amées., Là pression insecticide pendant cette période 
n'a pas suffi pour provoquer la sélection. Lsamélioration de la qualité du travail 
et la répétition des pulvérisations tous les six mois ont considérablement accru 
la pression insecticide, entraAhnt la sélection d'une population résistante. Cette 
sélection est probablement ralentie du fait de la grande irritabilité des indi- 
vidus sensibles de A, culicifacies qui les met partiellement B l'abri des effets 
toxiques du DDT. 
. Jusqu'ici, aucune recrudescence de la transmission du paludisme n'a ét6 
décelée dans les différents districts oÙ A. culicifacies (le seul vecteur connu 
dans cette partie des lñdes) est en train de devenir résistant au DDT, En fait, les 
résultats des opérations de surveillance dans beaucoup de ces districts sont 
tellement encourageants que les autorit& nationales ont décidé d'interrompre les 
traitements insecticides et de placer ces districts dans la phase de consolidation 
on 1962, Ceci en dépit des fortes densités de . -,- A, culicifacies qui ont réapparu dans 
les localités -i;raitées, Un -tel phénomène de résistance du vecteur sas paludisme 
est tellement inïisitS g,ue nous pov:voïns en suggérer rapidement. les raisons. I1 est 
presque certalii qve zela est dû à -me combinaison foriuite de circonstances 2 
d fabo:n:“d,, le paluclisme trammis par’ -_.y-.” A, culicifacíes est notoirement instable, la 
I.ol?g&vi”zé du vec%eur étcant rarement Suff isante pour permettre le déroulement du 
cycle exlxinzèque du parasite, .Ensuite,, ce vecteur est relativement peu  efficient, 
&me lorsque les condhtions d’une épidémie sont réunies. D après Boyd (1949’), des 
- fncllces nporozoYtiq:J.es dé?assar_”l; 5 ,$ ‘n’ont ét6 observés que dans dew; foyers dans 
la natureo En outre, copme nous l’avons déjà signal6, le vecteur a été soumis 
pedant’ snvîrlon 10 ans A. une pression insecticLde suffisante pour réduire la 
trensmission e% le &servoir de vims à un niveau très bas, sans toutefois induire 
de résistenae au DDT; celle-ci ne srest développée avec l’augmentation de la pression 
haecticide que lorsque l es  porteurs d’hématozoaires avaient presque disparu, Enfin, 
e e l - t a h s  faits indfquent que IS pression insecticide accrue a non seulement sélec- 
-ti.oimé m e  populabion résistante, mafs aussi, semble-t-il, diminué le degré de 
cmn2;act de cette populatlon résistante aver, l’homme. 
I Les observakionn récentes de Snalaby (communication personnelle) SUT la 
popu!-atAon &sfsta%e au DM’ de I_---- A, culldifacies, concernent ce dernier facteur, 
Dans le -rill-agc de Motigin-a (conî, tableau ci-dessus), il a &tudi& le comportement 
de f i o  cui.fcifa,eE de cldcembre 1960 à février 1961 dans deux cases expérimentales 
trai-kées au DDT et, dans deix: cases t6moLns non traitées, Chaque case était occupke 
pay vn hoinm et par ua veau pendant toute la nuit et les moustiques Qtaient capturés 
toutes lcs heures, 5 la m a i n  SIE- les parois et recherchés B terre. Les trappes de 
so r t f e  é‘mient viclées 5 9 h ,   LI soiT,  puis le matin, 
ALI cours d’me &bude portant sur 23 nuits, 911 femelles de -- A. culicifacies 
furent cap-i;urées üans les cases témoins et dans leurs trappes, contre seulement 
257 dans les cases ‘~-lsitdns0 Il semble hors de doute que le DDT ait exercé un effet 
.-_ répulsif ” - --. sur cette population anoph6liePne cependant largement résistante au DDT, 
LES ca:ptures m i ?  le s o l  ne fournirent aucune femelle üe -- A, culicLfacies, 
u~ certain nombre de femelles entrant dms les cases traitées ne prirent pas leur 
En outre, 
repas de sang du fait ,de l'action du DDT, le pourcentage des femelles à jeun étant 
de 42,8 $ clcans les cases"t~ai~~es-.bontre .seuiemeiit' :i3,6' $ dans les cases, témoins. 
Enfjn, l'action, irritante du DDT est très marquée 2 dans les, cases traitées, 18,7 $ 
du.to>al, deS.A. culicifacies, ,:contre. 63,s 8 &.ns'les cases témoins, f3xren-b pris h 
1 *intérieur des maisons, le reste se trouvant dans l e s  'trappes 'de sortie. ..Les 
chi'ffres qui indiquent les pourcentages des femelles ayant pris un repa 
sont frappants t 11 % dans les case$'..trabtées ,contre 98,2 % dans l e s  cages t6moins. 
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. . . . . . . . .  .-..'..En . . . conclusion, nous désirons souligner que A. culicifacies constitue le 
.pQpulatioii r8sislx"e & un 
. . . . . . . . .  . . . . .  
seul cas connu jusqurici d&s ieqwl' l!appari-kfon,* 'd 
insecticide, chez un vecteur majeur du paludisme,.n~entraîne, pas une épidémie. O n  
-' .,. . , 1 
. . . .  ne peut, esp&er que des conditions aussi favorabLes,,se. repr.oduiront. pour .'d'autres 
. .  -. . .^.. . .  
vecteurs clans dtautres secteurs. 11 serait même impruclent cle tenir pour certain que 
la xéssistqce ... de A., culicifacies..au.'DbT sera SanS répercussions sérieuses dslfls. l a  
transmission d~.,.palud.isme., ._ si;: elle appal?& dans d tautres régions. , ' 
I .  * 
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6. Anopheles sundaicus Rodenwaldt (figure 5) 
Ce vecteur du paludisme est devenu résistant aux insecticides en deux points 
1 seulement de son aire de répartition, tous les dew. situés dans I'Ile de Java. 
Les premières observations sont celles de Grandel1 (1954), faites en 1953 
A & l'aide de méthodes non standard sur les côtes nord de la Province de Djakarta. 
Cjakarta et & Tjirebon, les premiers symptômes de résistance au DDT furent la réappa- 
rition des femelles de A. sundaicus au repos sur les parois traitées, et la persis- 
tance d'un niveau élevé de transmission du paludisme. Les femelles capturées dans 
les habitations traitées survivaient 48 heures, et leur exposition pendant 30 minutes 
'a des parois de contreplaqué traitées n'entratnait qu'une faible mortalité, les popu- 
lations r6sistantes semblant 23 8. 27 fois moins sensibles que celles provenant des 
régions non traitées. 
depuis 1954. 
Toute la zone de Djakarta-Tjirebon est traitée ?i la dieldrine 
Après deux ans d'emploi de la dieldrine dans la région de Sémarang, côte 
nord du centre de Java, Chow & Soeparmo (1956) ont observé en juin-octobre 1955 une 
recrudescence des primo-infections palustres chez les enfants, a l o r s  que la réduction 
de la transmission avait &té très satisfaisante les deux premières années. 
qui était de 0,2 & 0,5 $ de DDT & Jepara, région non traitée située & 80 km B l'est 
de Sémayang, était largement supérieure 'a 5 % de DDT & Sémarang, cette concentration 
ne tuant que 2 $ des femelles après une heure de contact. 
Tjirebon, les femelles d'A. sundaicus étaient fréquemment posées, le jour, sur des 
surfaces fra2chement traitées ?i raison de 2 g de DDT par m2. L'emploi de la dieldrine, 
de 1955 ?i 1958, a arrêté la transmission et fait disparattre complètement A. sundaicus 
dès 1956 (Muir, rapport 8. l'OMS, 1960). 
La CL50, 
Comme 'a Djakarta et 'a 
Peu de temps après, la résistance 
Des rapports de 1957 (Delphin & Sundararaman, rapports inédits 'a l'OMS) selon 
lesquels cette espèce aurait développé une résistance au DDT sur la côte de Birmanie, 
ont kt6 juge's sans valeur par les autorités régionales de l'OMS, vu les conditions 
peu satisfaisantes.des essais. 
un niveau de sensibilité au DDT quasi normal dans la région d*Arakan. 
En outre, un rapport 'a l'OMS de la fin 1961 indique 
d'A, sundaicus au DIX a é t é  détectée dans l a  région de Surabaya, côte nord de l a  
par t ie  orientale de Java, dans l e s  mêmes conditions qu'à Sémarang. 
. .  . .  , .  ,.... . .. . . . . . _- .
Les traitements 'a l a  dieldrine l e  long de l a  côte nord de Java ont é t é  . .  
interrompus en 1958 en attendant l 'organisation d'une campagne d'éradication du palu- 
disme. A. sundaicus e s t  réapparu dans l a  région de Sémarang en novembre 1959. En 
mars 1960, présent 8. de for tes  densités, il a entra%é une fo r t e  épidémie de palu- 
disme qui a cédé devant un nouveau traitement 'a l a  dieldrine e t  l a  chimioprophylaxie 
de masse. 
à ce t t e  occasion, en mars 1960, a mbntré que l e  vecteur é t a i t  sensible 'a l a  dieldrine 
e t  presque normalement'sensible au DDT, l a  CL50 étant de 0,89 $ e t  l a  CLloo inférieure 
à 4 $. 
L'étude de l a  sens ib i l i t é  d*A. sundaicus ,a& insecticides f a i t e  par kir  
I1 'es t  d i f f i c i l e  de déterminer s ' i l  s ' a g i t  d'un retour 8. l a  sens ib i l i t é  de l a  
population résis tante ,  après dispar i t ion de l a  pression insecticide, ou si ,  comme cela 
semble r e s so r t i r  des rapports, l a  population rés i s tan te  au DDT ayant kt8 anéantie par 
l e s  traitements à l a  dieldrine, l a ' réappar i t ion  d ' A .  sundaicus'se f a i t  à p a r t i r  des 
populations sensibles des régions voisines non t ra i tées .  
Davidson (1957) a montré que l a  résistance d ' A .  sundaicus au,DDT e s t  mono- 
f ac to r i e l l e  e t  presque entièrement récessive. ' La CLloo des homozygotes 
(SS) e t  des h6térozygotes (RS) e s t  'environ de ' 4  $ de DIE, a lors  que ce t te  concentra- 
t ion,  en une heure de contact, ne tue 'que 4' % ''a 6 $ des homozygotes rés i s tan ts  (RR). 
Lors 'd'une r&%&ë enquête 'a Java, Davidson '(rapport 8. l'OMS, 1961) a constaté que 
dans' une zone s i tuée B 100 krn à l ' e s t  de Sémarang, l a  CL d ' A .  sundaicus é t a i t  en 
a v r i l  1961 de 1,04 $ de Dm e t  il conclut 8. l a  présence probable d'hétérozygotes (RS).  
I1 semble 'possible q u ' ï l  s 'agisse l 'a  de variations--saisonnières de sensibi l i té ,  car 
' ce t t e  zone ne paraissai t  pas cont'enir une proportion décelable d'individus rés i s tan ts  
au D I X  en 1955, époque oh 'e l ie  a fourn i  l e s  populations sensibles pour l e s  é t ides  de 
Chow 8c Soeparmo, e t  e l l e  n'a pas kté t r a i t é e  'depuis. 
sensible 
' . .,. 
, .  . .  , . .  
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La résistance dLA. sundaicus 8. l a  dieldrine a kt6 observée sur l a  côte sud, 
dans l e s  provinces de Jogjakarta,'.Kecu e t  Banjumas,, 'a la  su i te  des traitements des 
habitations 8. l a  d i e l d r h e  effeq-Ju.66 entre 1956 e t  1960 (Davidson, rapports inédi t s  
à l'OMS, 1961). 
que ce l l e  d ' A .  gambiae, monofactorielle, avec dominance p a r t i e l l e  e t  avec l e s  mêmes 
.. . a  . .  .. . 
. .  
La résistance di.Ä.' sundaicus 6 l a  dieldrine semble ê t r e  du même type 
. .. 
FIG. V I A .  sundaicus 
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doses cr i t iques permettant de séparer les t r o i s  génotypes (0,4 $ e t  4 %). 
vations de Muir (rapports 8. l'OMS, 1960/1961), complétées par ce l le  de Davidson, 
montrent que l ' acquis i t ion  de l a  résistance e s t  rapide, un an de pression insecticide 
suffisant pour l a  f a i r e  apparaftre, e t  qu 'e l le  se maintient pendant des années en 
l'absence de traitement 8. l a  dieldrine. 
type r é s i s t an t  e s t  d'autant plus grande que l a  pression insecticide a é t é  plus intense. 
Les proportions des diffgrents génotypes dans les-populations étudiées correspondent 
bien 8. l a  l o i  de Hardy-Weinberg, ce qui indique d'une par t  que l e s  liétérozygotes sont 
f e r t i l e s ,  e t  d 'autre par t  que l e s  différents  génotypes ont à peu près l a  m'&ne longé- 
v i t é  dans l a  nature. 
Les obser- 
1 
En certains endroits, l a  fréquence du géno- 
Une observation t r è s  intéressante de Davidson (rapport inédi t  de 1961) 
concerne l a  survie des différents  génotypes dans des conditions anormales e t  défavo- 
rables. 
grande chez le génotype SS que chez l e s  génotypes RR e t  RS, a lors  que, dans l e s  mêmes 
conditions, l e  transport des oeufs ne semble pas entra?ner de mortalité d i f fé ren t ie l le .  
L'éLevage des larves dans l ' eau  douce, a lors  que l 'espèce se d6veloppe normalement 8. 
Java dans l ' e au  saumâtre, élimine l e s  larves correspondant aux génotypes iiR e t  SS, 
tous l e s  adultes issus  d'un t e l  élevage &ant des hétérozygotes. 
grande importance pratique, puisqu'i l  e s t  nécessaire,pour l e s  t e s t s  de sens ib i l i t é  aux 
insecticides,  de se procurer des femelles par élevage de larves lorsqu'on ne peut en 
trouver un'assez grand nombre par capture directe (OMS, 1960). 
que l 'élevage des larves doi t  ê t r e  f a i t  après un minimum de transport, e t  s i  possible 
dans l ' eau  du g?te, sous peine de risquer de modifier l a  proportion naturelle des 
génotypes dans l a  population étudi&. 
Lc transport des larves sur une longue distance e n t r a h e  une mortalité plus 
Ces faits ont une 
I1 e s t  bon de rappeler 
Davidson in s i s t e  SUT l e  f a i t  que, sur l a  côte nord de Java, A. sundaicus, 
qui e s t  devenu r é s i s t an t  au DDT,_vit dans des étangs de pêche, a lors  que celui  de l a  
côte sud, qu i -n ' e s t  rés i s tan t  qu'& l a  dieldrine,  v i t  dañs des lagunes. 
thèse q u ' i l  s 'ag5t  de populations biologiquement différentes,  ne pouvant passer d'un 
type de gf te  8. l ' au t re ,  ni présenter un phénomène de double' r6sistance au DDT e t  8. l a  
dieldrine. 
différente.  
I1 émet l'hypo- 
D'autres facteurs peuvent jouer, notamment une i r r i t a b i l i t é  par l e  DDT 
Le long de l a  côte sud, A. sundaicus semble extr&nement i r r i t a b l e  par 
WO/Ma.1/336 
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l e  DDT (mir & Garrett-Jones, observations inédi tes) .  Dans l a  région de Banjumas, 
du f a i t  de ce t te  i r r i t a t i o n  par l e  DMI, l'emploi de ce t  insecticide n ' a r r ê t a i t  pas l a  
transmission du paludisme (Sundararaman, 1958), ce qui a e n t r a h é  l e  remplacement du 
DDT par l a  dieldrine en 1957; e t  même après ce changement, l a  présence de l 'ancien 
dépôt de DDT sous-celui de dieldrine su f f i s a i t  8. chasser A. sundaicus des parois 
t r a i t é e s  avant q u ' i l  a i t  reçu une dose mortelle. 
au DDT dans l a  province de Jogjakarta (CL 100 
i n s t i t ué  en 1960 8. l a  su i te  du traitement 8. l a  dieldrine ne semble pas t r è s  efficace. 
Les femelles res tent  nombreuses dans l e s  habitations t ra i tées ,  sans toutefois se poser 
sur  l e s  dépôts f r a i s  d ' insecticide,  e t  l a  transmission continue. Muir (rapports 'a 
l!OMS, 1960/61) suggère t r o i s  causes 8. ce phénomène : l a  grande i r r i t a b i l i t é  
d'A. sundaicus, l 'él imination du DDT sur les part ies  basses des murs 8. l a  su i te  d'une 
Bien qu'A. sundaicus s o i t  sensible 
de 2 % de DMI), l e  traitement au DDT 
inondation, e t  un apport de.moustiques 8. par t i r  des régions non t r a i t é e s  l e s  plus 
proches. En janvier 1961, Muir a confirmé l e s  observations de Sundararaman dans l a  
région de T j i l a t j ap  oÙ, malgré un deuxième traitement au DDT, l a  densité d ' A .  sundaicus 
res te  élevée e t  l,a transmission du paludisme intense. 
d'A. sundaicus par le-DDT sur l a  côte sud diminue considérablement l a  pression insec- 
t i c ide  du DDT e t  l imite en même temps l e s  possibi l i tés  de sélection d'une population 
rdsis tante  e t  l e s  possibi l i tés  d ' a r r ê t  rapide de l a  transmission du paludisme. 
i r r i t a b i l i t é  ne semble pas "acquise", car l e s  deux sér ies  de mesures effectuées par 
Muir 8. l ' a i d e  de l a  méthode expérimentale proposée par l'OMS (1960), d'une par t  dans 
Cette grande i r r i t a b i l i t é  
Cette 
l a  région de Jogjakarta a lors  jamais t r a i t é e  au DDT, e t  d 'autre par t  dans l a  région 
de T j i l a t j ap  ayant bénéficié de quatre cycles de DDT, ne donnent pas des résu l ta t s  
t r è s  différents.  
Muir & Garrett-Jones (observations inédites) ont confirmé en octobre 1961 
l a  réaction supposée d ' A .  sundaicus au DDT. 
dication du paludisme ava i t  commencé u n  mois plus t ô t  8. Kedu, par un traitement au 
DDT 8. raison de 2 g par m2. 
v i l lage cô t ie r  ne permirent pas de découvrir d ' A .  sundaicus au repos. 
registrement,dans l 'une des habitations e t  son jardin, de l a  fréquence des piqûres 
nocturnes fourni t  l e s  chiffres  suivants : 7,5 par homme e t  par heure à l ' i n t é r i eu r ,  
La phase d'attaque de l a  campagne d'&a- 
Des inspections diurnes dans l e s  maisons t r a i t é e s  d'un 
Pourtant l 'en-  
? 
*' 
et 13,6 par homme et par heure dans.le jardin. 
ne fut 
avait sur les plantes, près de la maison. 
vation, k i r  enregistra 658 piqûres de l'homme par A. sundaicus. 
Avant comme après les piq'ûres, il 
pas possible de découvrir d'A. sundaicus sur les murs traités, mais il y en 
Un peu plus tard, après 11 nuits d'obser- 
En conclusion, bien qu'A. sundaicus ne manifeste pas de double résistance, 
l a  situation sur la côte sud de Java peut devenir grave. 
moins sérieuse, B celle que crée A. gambiae en Afrique occidentale. 
cas, la résistance 'a la dieldrine est très forte et l'on peut craindre que le DD!T 
ne puisse pas faire cesser la transmission du paludisme, 8. cause de l'irritabilité 
des moustiques, 
Elle se compare, bien que 
Dans les dew. 
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Le but des documents de la Série WHO/Mal est le suivant : 
mettre le personnel de l'OMS, les instituts-na"L;ionaux, l es  chercheurs et a) 
les travailleurs de la santé publique au courant de l'évolution des recherches 
sur le paludisme et des progrès de l'éradication du paludisme au moyen d'exposés 
succincts relatifs à quelques problèmes en cause; 
b) 
d'opérations et autres communications qui présentent un intérêt particulier, 
mais qui ne sont pas normalement imprimés dans les publications de l'olvls; 
e) 
cation mais qui, en raison de leur actualité, me'ritent d'être rapidement connus. 
distribuer, aux catégories de lecteurs indiquées ci-dessus, les -rapports 
communiquer aux intéressés différents articles qui sont destinés & la publi- 
La parution d'un article dans cette série ne constitue donc pas une publi- 
cation officielle et un tel article peut donc, avec l'accord de l'auteur et de l'OMS, 
être pub116 dans un périodique de l'OMS ou ailleurs. 
Les articles signés n'engagent que leurs auteurs. La mention des manufac- 
tures et des produits commerciaux n'impliqus pas que ces maisons ou leurs produits 
soient recommandés ou approuvés p a r  l'organisation mondiale de la Saaté de préférence 
8. d'autres. 
